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Resume: le pouvoir antioxydant des compos6s polyphdnoliques est 
partiellement expliqu6 par leurs propriet6s de capture ou d'inhibition 
de la synthese des radicaux libres oxygen6s. Actuellement, on s'interesse 
non seulement aux propritos antiradicalaires de ces composes, mais 
egalement aux relations entre structure et propri6t6s antiradicalaires et 
aux effets prooxydants eonstat6s dans des conditions particulieres. 
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Abstract: phenolic antioxidant properties is especially due to free 
radical scavenging and to free-radical-synthesis inhibition. At present, 
structure-antiradicalar-activity relationships and prooxidant behavior 
in special conditions are studied as phenolic antiradicular properties. 
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Introduction 
Au cours d'un premier entretien le theme des antioxydants et des antiradicalaires 
m'a ete propose par Mr lay et Mr Gonnet. 11 m'a ete specifie d'axer mes recherches sur les 
antioxydants d'origine naturelle. Au cours d'un second entretien, Mr Jay m'a precise les 
grands axes de recherches a suivre : les molecules antiradicalaires, les methodes utilisees 
pour etudier leurs proprietes antiradicalaires et les mecanismes a 1'origine de ces proprietes. 
Enfin, au eours d'un troisieme entretien et au vu des premiers resultats de mes recherches, 
Mr Gonnet m'a propose de m'interesser plus particulierement aux composes 
polyphenoliques. 
J'ai entrepris mes premieres recherches sur Internet et sur CD-ROM Pascal. Apres 
avoir cerne le sujet et mis au point des equations de recherehe valables, j'ai travaille ensuite 
sur le serveur Dialog. Courant janvier, nous avons pu acceder durant un mois a la base de 
donnees Inside. Puis j'ai complete mes recherches par les bases de donnees Uncover et le 
logiciel Winspir. 
Interroeation d'Internet par les outlls de recherche 
J'ai utilise 1'annuaire Magellan, les moteurs de recherche Yahoo et Alta Vista et le meta-moteur 
Debriefing avec ies mots-cles antioxidants et phenolics. Parmi les sites proposes par ces outils de recherche, j'ai 
obtenu beaucoup de sites commerciaux destines a vendre des antioxydants naturels ou de synthese tel que : le 
BestNogenol, les OPC ou le Pycnogenoi ainsi que quelques sites plus « scientifiques » decrivant les maladies 
dans lesquelles sont impliques les radicaux libres mais ce n'est pas 1'aspect du sujet que j'ai a traiter. 
J'ai retenu les sites suivants: 
http://www.goulbufn.oet.au/~shack/antiox.htm : site sur les antioxydants et leur rdle intracellulaire. 
Par Steven Shackel (n'est pas de formation scientifique) 
Derniere mise a jour : 5 septembre 1998 
References bibliographiques non precisees 
Bon site de vulgarisation tant sur les antioxydants d'origine vegetale que sur les autres types d'antioxydants. 
http://ffeeradicaltest.com/researcli/iTProd.html: site sur les radicaux libres (sources, effets,...) 
Par Dr. Bruce Halstead 
Derniere mise a jour 23 octobre 1998 
References bibliographiques precisees (citees au fur et a mesure) 
Ce site est d'un assez bon niveau scientifique (de nombreuses references bibliographiques) et permet de bien 
comprendre 1'interet des antiradicalaires. 
http://uchiil.ch.uiaist.ac.iik/g.rouB/sttbtopics/phvto.html: site repertoriant les ressources Internet sur la 
phytochimie. Site offirant des liens vers de nombreux sites interessants. 
Par N. Lawrence (Chemistry, UMIST) 
Derniere mise a jour : 26 septembre 1998 
http://www.ant-grin.gov/duke/: base de donnees sur les phytomolecules 
Par James A. Duke 
Derniere mise a jour : non precisee 
References bibliographiques nombreuses (plus de 200 references, issues de joumaux reconnus et dont certaines 
datant de 1998 - Elles ne sont pas citees au fur et a mesure du 'texte* mais specifiees dans un site annexe. Par 
ailleurs elles ne comportent pas de titre.) 
Ce site est aussi d'un bon niveau scientifique mais ne distingue pas 1'effet antioxydant de 1'effet antiradicalaire 
des molecules. L'interrogation s'effectue par mots-cles et permet de lister, par exemple, les moMcules ayant des 
proprietes antioxydantes ou les plantes dont sont issues telle ou telle molecule. 
htto://m'Tyw,nal.usda.gov/ag9i/in.dei/agricola-e.htmI: base de donnees sur Pagrieulture 
Par la bibliotheque nationale d'agronoinie des Etats-Unis. 
Mise a jour quotidiennement 
Chaque enregistrement decrit des publications et ressources eouvrant tous les aspects de Fagrieulture (Sciences 
animales et botaniques ; sylviculture ; entomologie ; science des sols ; science de l'eau ; genie agricole ; produits 
agricoles ; etc ). AGRICOLA contient des references a des articles de periodique, des chapitres de livre ou des 
rapports. 
i/interrogation demande un travail prealable de construction d'une equation de recherche adaptee a la base : 
W radical & w=scavenging & M phenoltc 
Resultats : 10 references bibliographiques dont 6 references pertinentes (possibilite d'elargir le champs des 
recherches a partir des premiers mots de chaque titre d'article: pas de references pertinentes supplementaires 
obtenues) 
http://www.chemres.hu/cgi-bia/resiilt2.egi: base de donnees sur la photochimie datant de novembre 1997 
description de la base de donnees : http://www.chemres.hu/KKKI/pchem/intro html 
Responsable de la base de donnees : Gottfried Grabner 
Mise a jour mensuelle 
interrogation avec free radical et scavenging 
Resultats : 12 references dont 7 references pertinentes 
Enfin, quelques sites de periodiques : 
http ://pubs. acs. org/iournats/inprdffindex. htrni: site du periodique lournal Of Natural Products 
httpi/oubs.acs.org/ioiimals/iafcartndex.html: site du periodique Joumal Of Agricultural And Food Chemistry 
htto://www.elsevier.nl:80/iBca/publications/store/5/2/5/4/6/9/?meno=cont.&label='i"*able : site du periodique Free 
Radical Biology & Medicine 
Ces sites fournissent titre et resume des articles des joumaux correspondants. Mais le travail de recherche 
s'effectue numero par numero, ce qui rend les recherches longues et fastidieuses. 
Resultats : 11 references pertinentes (en plus d'une journee) 
Conclusion 
En fait, ces recherches se sont averees assez longues (globalement plus de 7 jours). J'ai constate par 
ailleurs que les resultats primaires obtenus avec les outils de recherche comportent beaucoup de bruit du fait des 
sites commerciaux (en moyenne un site interessant pour une centaine de sites proposes ). Mais ces recherches 
m'ont permis de me familiariser avec mon sujet de recherche (cf sites sur les antioxydants et sur les radicaux 
libres). Par ailleurs la base Duke presente un interet non negligeable pour connaitre rapidement et de fagon 
exhaustive les plantes dont sont issues les molecules antiradicalaires, ce qui correspond a une partie du travail 
qui m'a ete demande. Enfin, les bases de donnees de references bibliographiques m'ont foumi un certain nombre 
de references bibliographiques pertinentes. 
Imtermmtim du CD-ROM Pascal 
l/acces au CD-ROM Pascal etant libre et non payant, j'y ai surtout pris le temps tle definir les differents 
mots-eles possibles. L'utiiisation de 1'index associee au mode de recherche de type guide m'a permis d'61aborer 
cette dquation de recherche : 
(antioxidant OR antioxidants OR antioxygen) AMD (free radical OR 
radical scavenger OR radical trapping) AND (plant origin) 
L/interrogation des CD-ROM Pascal se fait sur des periodes determinees : 
• Periode 1989-1993 : 10 references obtenues dont 5 references pertinentes 
Taux de pertinence : 50 % 
• Periode 1993-1997 : 91 references obtenues dont 57 references pertinentes 
Taux de pertinence : 63 % 
• Periode 1997-1998 : 85 referenccs obtenues dont 40 references pertinentes 
Taux de pertinence : 47 % 
Ces recherches ont dure a peu pres une journee. 
Conclusion 
Les recherches sur CD-ROM se sont revelees interessantes tant en quantite de references obtenues 
qu'en gain de temps lors de Velaboration de 1'equation de recherche (index - resultats intermediaires). Cest un 
bon moyen de recherche documentaire, mais qui peut s'averer un peu long lorsque les recherches couvrent de 
longues periodes, car l'on doit refaire 1'interrogation periode par periode. Par ailleurs les CD-ROM ne m'ont pas 
permis d'acceder aux references bibliographiques tres recentes (periode a partir de janvier 1999 non couverte), 
ce qui pourrait s"averer genant dans un processus de veille 
Interroeation du serveur de bases de donnies Dialos 
Le serveur de bases de donnees Dialog permet 1'interrogation en ligne de plus de 400 bases de donnees, 
chaque base de donnees indexant des milliers de periodiques. 11 s'agit donc la d'une ressouree documentaire tres 
riche, mais les recherches sur ce type de fonds documentaire s'averent en general tres couteuses. L'interrogation 
peut se faire par Hyperterminal ou par Interaet, j'ai travaille essentiellement par Internet car les equations de 
recherche sont plus facilement modulables par ce moyen. 
at Recherches sur Pialindex 
J'ai tout d'abord interroge la base de donnees internes de Dialog, Dialindex, pour determiner les 
banques de donnees concernant mon sujet. 
Pour faire cela, j'ai selectionne prealablement trois categories de recherche: 
• biochemistry 
• agricola files 
• biosciences 
Puis, j'ai fait une recherche a partir de deux des mots-cles determines donc sur le CD-ROM Pascal (les plus 
generaux : phenolic et radical), 
NB : j*ai elargi les recherches au pluriel pour phenolic et radical en effectuant une troncature k une lettre puis 
resserre le champ des recherches en se limitant a la periode 1990/1999 et aux articles en anglais. 
Resultat: 24 banques appartenant a ces trois categories repondent a ees mots-cles. 
Cf tableau: resullats de la recherche Dialindex 
Notons le grand nombre de references propose par bases : lors de la recherche sur les bases, il faudra donc 
restreindre le champs des recherches en utilisant des mots-cles supplementaires. 
Choix des bases de donnees 
11 s'impose logiquement, etant donne les variations de nombre de references entre les difFerentes bases. 
Les bases les pius interessantes sont Scisearch, JICST, Embase, Biosis, CAB, Elsevier, Pascal et Medline. 
J'eliminerai toutefois Pascal (deja interrogee par CD-ROM) et Medline (car elle est gratuitement accessible par 
ailleurs). 
Cf tableau : Presentation des bases interrogies 
b) Mise au poiat de la technioue d'interrogation 
J'ai tout d'abord mis au point une nouvelle equation de recherche a 1'aide de trois mot-cles 
supplementaires (scavenging et quenching et trapping) pour resserrer le champ des recherches, mots-cles verifies 
dans la base Scisearch a 1'aide de la fonction e. 
Equation de recherche: 
phenolic? ? AND radicai? ? AND (scavenging OR trapping OR quenching) 
Resultats de la recherche Dialindei 
n° de la banque Nom de la banquc nombre de references 
34 scisearch 1352 
94 JICST 1301 
55 biosis 303 
73 embase 276 
144 pascal 243 
155 medline 211 
399 CA search 185 
156 toxiine 160 
71 elsevier biobase 158 
50 CAB abstracts 138 
10 agricola 85 
162 CAB healh 79 
35 dissertation abstracts online 61 
76 life sciences collection 58 
98 general sci abs 46 
6 NTIS 28 
65 conferences 9 
40 enviroline 7 
305 analvtical abstracts 7 
41 pollution 5 
370 science 5 
68 env bib 3 
143 biol agric index 3 
91 mantis 1 
Presentation des bases interrogfes 
N°base Nom de la Base Descriptif de la base 
Base de donnees de references sur tous les domaines des Sciences et 
T echnologies 
34 SciSearch(R) Indexation de plus de 3800 joumaux 
Periode couverte : 1990 a aujourd'hui 
Mise a iour: hebdomadaire 
Prix : 11.85 $ par DialUnit + 3.00 $ par references 
Base de donnees sur les Sciences de 1'agriculture 
Indexation de pres de 14000 periodiques 
50 CAB Abstracts Periode couverte : de 1972 a auiourd'hui 
Mise a iour : hebdomadaire 
Prix : 2.75 $ par DialUnit + 1.50 $ par references 
Base de donnees sur les Sciences Biologiques et Biomedicales 
Indexation de pres de 6000 periodiques et monographies 
55 BIOSIS PREVIEWS(R) Periode couverte : 1993 a aujourd'hui 
Mise a iour hebdomadaire 
Prix : 5.25 $ par DialUnit + 1.55 $par references 
Base de donnees sur les Sciences de la Vie 
Indexation de plus de 1700 periodiques 
71 ELSEVIER BIOBASE Periode couverte : 1994 a auiourd'hui 
Mise a iour: hebdomadaire 
Prix : 6.75 $ par DialUnit + 1.40 $ par references 
Base de donnees sur la Medecine 
Indexation de plus de 3500 periodiques 
73 EMBASE Periode couverte : 1974 a aujourd'hui 
Mise a jour: hebdomadaire 
Prix : 7.75 $ par DialUnit + 2.05 $ par references 
Base de donnees japonaise couvrant tous les domaines de la Science, 
Technologie et Medecine 
94 JICST-EPlus Indexation de plus de 6000 periodiques 
Periode couverte : 1985 a aujourd'hui 
Mise a jour : tous les 15 jours 
Prix : 3.25 $ par DialUnit +1.15$ par reference 
Puisj'ai utilise cette equation de recherche pour effectuer une recherche de type Onesearch sur les bases 
de donnees precedemment choisies, en restreignant aux annees 1990-1999 et aux articles en anglais. 
I/elimination des doublons me permet d'obtenir au final une proposition de 280 references. La demande des 10 
premieres references montre une assez bonne pertinence dans les articles obtenus. 
Afin d'essayer de restreindre le nombre de references a demander, j'ai effectue ensuite Vinterrogation 
individuelie de 2 bases : SciSearch et Embase (demande limitee aux 15 premieres references de chaque base). 
Les references obtenues restent pertinentes mais il y a des doublons entre les deux bases. L'interrogation de type 
Onesearch s'avere donc interessant dans ce cas. 
c) Onesearch 
Finalement, j'ai prefere demander les 280 references afin de rester aussi exhaustif que possible dans un 
sujet qui $'avere assez large. Pour cela, j'ai procede systematiquement, annee par annee. Cette methode montre 
1'evolution de 1'interet porte a ce sujet pendant les 10 demieres annees en terme de nombre de references 
produites. 
nombre References References 
Annee(s) de references pertinentes demandees 
obtenues pour la synthese 
1990/1991 24 9 4 
1992 31 8 1 
1993 44 14 1 
1994 27 22 2 
1995 48 22 0 
1996 48 27 2 
1997 69 32 6 
1998/1999 46 24 9 
total 280 158 26 
Resultats des interroeations OneSearch 
158 references pertinentes sur 280 references demandees 
taux de pertinence de 56 %. 
dl Coill 
L'ENSSIB beneficie de tarifs particulierement avantageux du fait de sa situation d'eco!e de 
Flnformation. Les couts annonces en fin de recherche ne correspondent donc pas au cout reel applique a ce type 
de recherche. A titre indicatif, il m'a parn interessant de calculer, a 1'aide des informations fournies par les 
bluesheets, le cout reel de ces reeherches. 
Internet: $0.60 
Temps de connexion : 2.656 DialUnits a 1.25 $ par DialUnit: 3.32 $ 
Cout reel total: 3.92 $ 
PtsLls&Mcbtii 
Essai OneSearch 
• Intemet 0.60 $ 
• Temps de connexion 1.23? DialUnits 
11.58*1.237+3.25*1.237+5.25*1.237+7.75*1.237+6.75*1.237+2.75*1.237 = 46$ 
• 10 references demandees (Scisearch essentiellement): 10 * 3 $ = 30 $ 
Cout reel total: 46.6 $ 
Essai Embase: 
• Intemet :0.20 $ 
• Temps de connexion : 0.086 DialUnits 0.086 * 7.75 $ = 0.66 $ 
e 15 references demandees : 15 * 2.05 $ = 30.75 $ 
Cout reel total: 31.6 $ 
Essai Scisearch: 
• Internet: 0.30 $ 
• Temps de connexion : 0 167 DialUnits : 11.85 $ * 0.167 = 2 $ 
• 15 references demandees : 15*3$ = 45$ 
Cout reel total: 47.3 $ 
EML£ilMSsiS"i:kl 
Cout annonce : environs 25 $ 
cf tableau Calcul dtt prix reel 
Coutreel: 1100$ 
Conclusion: j*estime le cout reel de ces recherches a plus tle 128® $. L"interrogation du serveur de bases de 
donnees Dialog s'avererait donc, dans des conditions normales, effectivement tres onereuse. 
Calcul du prix reel 
Banques Scisearch JICST Biosis Embase Elsevier CAB Intemet DiaiUnit Prix total 
Prix/referenccs $3.00 $1.15 $1.55 $2.05 $1.40 $1.50 
Pri.VDialUnitDialUnit $11.85 $3.25 $5.25 $7.75 $6.75 $2.75 
1990/1991 $0.5 0.526 $77.2 
Nombre de references 14 3 0 5 0 1 
Prix des references $42 $3.4 0 $10.2 0 $15 
Prix de DialUnit $6.2 $1.7 $2.7 $4.1 $3.5 $1.4 
1992 $0.6 0.346 $106.5 
Nombres de references 20 7 4 7 0 3 
Prix des references $60 $8 $6.2 $14.3 0 $4.5 
Prix de DialUnit $4.1 $1.1 $1.8 $2.7 $2.3 $09 
1993 $0.9 0.377 $163.5 
Nombre de references 39 3 8 7 0 1 
Prix des references $117 $3.4 $12.4 $14.3 0 $1.5 
Prix de DialUnit $4.4 $1.2 $2 $2.9 $2.5 $1 
1994 0.65 0.371 $119.5 
Nombre de referenees 22 2 7 7 5 3 $ 
Prix des references $66 $2.3 $10.8 $14.3 $7 $4.5 
Prix de DialUnit $4.4 $1.2 $1.9 $2.9 $2.5 $1 
1995 $0.7 0.400 $141.2 
Nombre de references 37 7 0 1 0 3 
Prix des references $111 $8 0 $2 0 $4.5 
Prix de DialUnit $4.7 $1.3 $2.1 $3.1 $2.7 $1.1 
1996 $0.6 0.557 $174.6 
Nombre de references 30 8 17 0 9 10 
Prix des references $90 $9.2 $26.3 0 $12.6 $15 
Prix de DialUnit $6.6 $1.8 $2.9 $4.3 $3.8 $1.5 
1997 $0.4 0.460 $197.5 
Nombre de references 52 5 8 0 1 3 
Prix des references $156 $5.7 $12.4 0 $1.4 $4.5 
Prix de DialUnit $5.4 $1.5 $2.4 $3.5 $3.1 $1.2 
1998/1999 $0.5 0.384 $133.8 
Nombre de references 33 1 2 2 3 5 
Prix des references $99 $1.1 $3.1 $4.1 $4.2 $7.5 
Prix de DialUnit $4.5 $1.2 $2 $3 $2.6 $1 
Cout reel =$77.2 + $106.5+ $163.5 + $119.5 + $141.2 + $174.6 + $197.5 + $133.8 = $1100. 
cl Temps oue ces recherches ont prises 
sur Dialmdex : une demi journee dont environs 1 heure de travail prMable pour determiner les categories de 
recherche et preparer les equations d*interrogation puis 1/2 heure pour rinterrogation proprement dite, et le reste 
du temps pour faire la synthese des resultats. 
Sttr Omsearch: une demi-jouraee pour preparer et effectuer les recherches subsidiaires et pour ivaluer la 
pertinence des references de contrdle demandees et, globalement, une autre demi-joumee (fractionnee) pour 
demander les 280 references» 
Emiiile : selection des references pertinentes et mise en forme de ces referertces : 2 joumees, 
Ces recherches sur Dialog ont done dure pres de 4 jours, ce qui semble effectivement interessant etant donne le 
grand nombre de references ainsi obtenues. Notons toutefois que plusieurs references avaient ete prealablement 
obtenues sur ies CD-ROM Pascal. 
Jnterroeation du riseau de CD-ROM Winspir 
Winspir regroupe trois bases de donnees dans le domaine medical: Medline. Biosis et Embase. On peut 
interroger ce logiciel gratuitement dans les bibliotheque universitaires de Lyon I (section Sciences et section 
Pharmacie). 1,'interrogation se pratique a partir d'un thesaurus en ligne mais ne permet pas de croiser les 
requetes pour elaborer des equations de recherche. 
J'ai utilise le mot-cle habituel Radical scavenging. Mais pour affiner mes recherches sur les methodes 
d'etude des proprietes antiradicalaires, j'ai egalement fait des recherches a partir de Pulse radiofysis et ESR-
Spm-Trapping (mots-cles discruptes a partir de la lecture d'articles de synthese) 
Resultats : 
Radical scavenging : 76 references dont 31 references pertinentes 
Pulse radiofysis : 47 references dont 2 references pertinentes 
ESR-Spin Trapping : 53 references dont 9 references pertinentes 
Temos passe: 1/2 joumee 
interroeation de la bme de donnies Inside 
http://iiiside.bl.uk 
Nous avons pu, a titre d'essai, acceder gratuitement pendant un mois a la base de donnees Inside de la 
British Library. Cette base comporte environs 250 000 titres de revues, 16000 conferences et indexe pres de 
21000 revues. Notons que f on peut etablir des equations de recherche assez elaborees pour interroger cette base. 
Par ailleurs cette equation de recherche est automatiquement memorisee, permettant une interrogation uiterieure 
(interessant dans un processus de veille). Enfin la base de donnees propose la vente des articles indexes (ce qui 
est d'ailleurs son role). 
Premiere equation de recherche flavonoid and antioxidant 
> 64 references proposees dont 40 references pertinentes : taux de oertinence de 62 % 
Deuxieme equation de recherche 
({flavonoid or phenolicjand antioxidant)and(scavenging or qiienehmg or radical or free) 
> 72 references proposees dont 56 references pertinentes : taux de pertinence de 77% 
Temps passe : 1/2 joumee 
Les taux de pertinence montrent de tres bons resultats pour une equation de reeherche similaire a celle 
utilisee sur Dialog. J'ai pu par ailleurs apprecie 1'ergonomie offerte dans la presentation des references proposees 
et la facilite de consultation de ces references (presentation d'un listing des titres. Lorsqu'un titre semble 
interessant, un double-clic permet d'en obtenir une description complete, le plus souvent avec un resume). Cet 
essai s'avere concluant, mais les references obtenues sont quasiment les memes que celles proposees par Dialog. 
L'interrogation des 2 serveurs n'est donc pas forcement necessaire, d'autant que Finterrogation de la base Inside 
est normalement payante. 
interroeation de lu base Uncover 
http ://uneweb. earl. org/ 
Cette base ddpouille plus de 18 000 periodiques (mais sans indexer le resume) dans le but d'en proposer la vente. 
L'interrogation se fait par mots-cles mais sans possibilite de construire des equations de recherche complexes. 
Les articles sont foumis sans resume ni pagination. Une description de la base peut etre obtenue au 
http://uncweb. carl. org/uncover/what html 
Premiere interrogation : phemlic radical 
25 references obtenues dont 22 references pertinentes 
Taux de pertinence : 88 % 
Deitxieme inferrogation : natural antioxidant 
53 references obtenues dont 27 references pertinentes 
Taux de pertinence : S0.9 % 
Troisieme imerrogation : Jree radical scavenging 
114 references obtenues dont 27 references pertinentes 
Taux de pertinence: 23 % 
Temps passe: 1/2 journee 
Les recherches sur la base Uncover s'averent egalement interessantes, puisqu'elles permettent d'obtenir 
beaucoup de references rapidement (en moins de 2 heures) et avec, a priori, un assez bon taux de pertinence. 
Toutefois, on peut regretter 1'absence de resume et de descripteurs pour evaluer la pertinence des articles 
proposes. En effet, j'ai pu constater en analysant les references obtenues sur Dialog qu'il est difficile de se faire 
une idee precise du contenu d'un article a partir de son seul titre. De plus, de meme qu'avec la base Inside, la 
plupart des references obtenues m'ont deja etaient foumies par le serveur Dialog. 
Etude du temos consai re u chaque tvpe de rccherche 
Uncover 
Ineide i 
Wlnsplr 
Intemet 
CD-ROM 
Proportion de temps passe par type de recherche 
Conclusion 
Les recherches les plus longues se sont averees etre celles effectuees sur Intemet, 
tant avec les outils de recherches que sur les bases Inside ou Uncover. Mais la navigation 
sur Interaet m'a permis de bien cerner mon sujet de recherche, et foumi un certain nombre 
de references bibliographiques. Elle s'avere egalement assez peu onereuse en eomparaison 
du serveur de donnees Dialog. 
On peut se demander si j'aurai pu me contenter de Vinterrogation des CD-ROM et 
dTnternet pour traiter ce sujet. Dans un souci d exhaustivite et etant donne les tarifs dont 
beneficie 1'ENSSIB, 1'interrogation du serveur Dialog me paralt toutefois non depourvue 
d'interet. Mais, dans des conditions reelles, le probleme se poserait probablement 
difieremment. 

Introduction 
Bien qu'essentiel pour la vie, Voxygene est egalement une menace pour les 
organismes vivants. En effet, Foxygene permet a Forganisme de fabriquer des molecules 
appelees radicaux libres. Cette fabrication fait partie du metabolisme normal des cellules, 
mais lorsqu'elle n'est pas contrdlee, les radicaux libres en exces creent de graves troubles 
cellulaires Ainsi les radicaux libres seraient impliques dans de nombreuses maladies; 
cancer, atherosclerose, asthme, etc ... 
Les industriels s'interessent depuis iongtemps aux antioxydants d'origine 
naturelle, notamment pour leurs proprietes de conservation des aliments (Donmlfy, 1995). 
La mise en evidence de proprietes antiradicalaires chez ces antioxydants a declenche un 
regain d'interet pour ces molecules, avec bien sur la perspective de traiter les maladies, 
mais aussi vers des applications cosmetiques teile que la protection de la peau. 
L'objet de mon travail est de faire ie point sur ee que i'on sait actuellement des 
proprietes antiradicalaires de ces antioxydants d'origine naturelle. Un listing prealable des 
difierentes molecules et de leur classification, ainsi qu'une presentation des differentes 
methodes employees pour etudier ces proprietes antiradicalaires viendront completer cette 
synthese. 
Pourauoi des antiradicalaires t 
Ce 011'esl un radical libre 
Les radicaux libres sont des especes chimiques, souvent tres reactives, qui apparaissent transitivement 
lors de nombreux mecanismes cellulaires. Ils sont caracterises par la presence d'un electron libre non apparie sur 
une orbitale exteme et sont produits par perte ou gain d'un electron, par rupture homolvtique d'une liaison ou par 
fixation d'un autre radical. 
L'oxygene conduit a la formation de divers radicaux libres : 
L'anion superoxyde 02"°, monoradical charge negativement et relativement inerte, tend a se diffuser dans 
1'organisme. II est forme par reduction monoelectronique de 02, par la NADPH oxydase, par la xanthine 
oxydase dans les mitochondries. 1,'anion superoxyde peut se produire, par dismutation en peroxyde 
d'hydrogene en presence de H' et d'un ion metallique 
Le radical hydroxyl °OH. II est forme par la reaction de Fenton, transformant le peroxyde d'hydrogene en 
ion OH" et en °OH en presence d'ions metalliques. II est extremement reactif et provoque des reactions en 
chaine a 1'origine de la formation d'autres radicaux libres 
Le radical peroxyl ROO°, dont la formation est normalement contrdlee par les cyclo-oxygenases et par des 
lipooxygenases 
Le radical alcoxyle RO° 
Notons qu'on parle aussi d'antiradicalaires pour des composes qui agissent non pas sur ces radicaux 
libres a proprement parler, mais sur des intermediaires de la formation des radicaux libres; par exemple sur 
1'oxygene singulet i02° qui est une forme activee de 1'oxygene stable 02 et intervient dans la formation des 
radicaux peroxyl et alcoxyle. 
Enfin, une autre voie faisant intervenir des oxygenases permet la transformation de molecules 
biologiques de petite taille en radicaux libres comme le nitrite oxyde NO°. 
Cvlotoxieite des radicaux Bbres et movens de defense de la cellule (Rustcm. 1996) 
Les radicaux libres apparaissent normalement dans le metabolisme cellulaire, ils jouent notamment un 
role dans la fabrication d'ATP par les mitochondries. La formation des radicaux libres est normalement 
rigoureusement controlee. Mais lors d'un stress oxydant, lors d'exposition de la cellule a des rayons ionisants ou 
a des inetaux toxiques, les proportions en radicaux libres peuvent devenir excedentaires. Les radicaux libres sont 
alors susceptibles de s'attaquer a tous les complexes biologiques : proteines, glucides, acides nucleiques, et en 
particulier lipides. Les radicaux libres sont en effet les intermediaires de la peroxydation des lipides, phenomene 
qui non seulement modifie les proprietes des differentes membranes intracellulaires mais qui produit egalement 
des molecules cytotoxiques. 
Les cellules possedent un certain nombre de movens de defense naturels pour bloquer 1'action des 
radicaux libres en excds. Deux « iignes de defense » se distinguent: soit des enzymes (comme la superoxyde 
dismutase) qui interceptent les formes actives de 1'oxygene. soit des piegeurs de radicaux libres, c'est a dire des 
molecules facilement oxydables comme 1'acide ascorbique (vitamine €), 1'a-tocopMrol (vitamine E), ... . Mais 
ces moyens de defense s'averent parfois defaillants ou insuffisants, d*ou Vinteret croissant porte aux 
antiradicalaires exogenes 
Comment etudier les prmfMiSs antiradicalaires ? 
L'efTet antiradicalaire des molecules est generalement etudie en produisant des radicaux libres et en 
mesurant le taux de radicaux libres en presence et en absence de ces antiradicalaires. Les radicaux libres sont 
produits par des reactions physico-chimiques (irradiation rapide (Bors, 1990), electrochimie, photolyse), par des 
reactions purement chimiques (a Faide d'un agent reducteur et d'un ion metallique pour declencher la reaction 
de Fenton) ou par des reactions enzymatiques avec des enzymes comme la xanthine oxydase et les NAD(P)H 
oxydases. Notons 1'inconvenient de cette derniere methode est que les radicaux libres peuvent inhiber la 
xanthine-oxydase au lieu de capturer des anions peroxydes formes; cette inhibition peut etre detectee par mesure 
spectrometrique de la decroissance d'acide urique produit en decoulant 
Diflferentes methodes permettent de mesurer le taux de radicaux libres. La principale methode 
actuellement utilisee est 1'utilisation de spectre ESR (ekctron spin resomnce) couplee au blocage de spin 
(Mitsuia, 1990). Cette methode donne des resultats tres precis mais n'est pas toujours utilisable. Des methodes 
colorimetriques, spectrometriques sont aussi assez generalisees, utilisant des agents suscesptibles de se decolorer 
en presence de radicaux libres (P-carotenoide) ou de produire un compose de proprietes spectrometriques 
differentes par reaction avec les radicaux libres (test du DPPH, test du NBT). Enfin des methodes de detection 
font intervenir la luminescence de composes comme le luminol (Maxwell, 1994; Aianko, 1999). 
Test du DPPH (Carreda, 1995; Sanchez-Moreno, 1998) 
Le DPPH ou 2,2-diphenyl-1 -picrylhydrazyl est un radical stable dont on peut mesurer Fabsorbance a 
515 nm. Reduit par les antiradicalaires, sa longueur d'onde d'absorbance est modifiee, si bien que l'on peut 
suivre la cinetique de la reaction des antiradicalaires sur le DPPH par mesure de la decroissance d'absorbance a 
515 nm. 
Test du NBT fCarreda. 1995 ; Sreejayan 1996) 
Reduit par 1'anion superoxyde, le NBT (ou nitrobleu tetrazolium) se transforme en bleu de formezan, 
produit que Fon peut detecter par mesure d'absorbance a 560 nm. Pour mesurer Feffet des antiradicalaires sur 
les anions superoxydes, on mesure donc la quantite d'anions superoxydes reagissant avec le NBT par mesure 
d'absorbance a 560 nm. 
Par ailleurs les differents produits issus de Foxydation ont pu etre isoles par des methodes 
chromatographiques comme la HPLC (chromatographie liquide hautes pressions) ou par la GC 
(chromatographie gazeuse). Couplee a des methodes de detection comme 1'electrocMmie ou comme les 
methodes precedentes, ces chromatographies foumissent de precieux renseignements sur 1'identite des 
antiradicalaires lorsque l'on travaille sur des extraits de plantes brats. Par exemple Yamaguchi a couple le test du 
DPPH avec une HPLC (YamagucM T, 1998). 
Enfin, certaines de ces methodes d'analyse des proprietes antiradicalaires ont ete automatisees Ainsi 
une methode utilisant la disparition de fluorescence du P-phycoerythrin en presence de radicaux libres couplee a 
Vanalyse de la fluorescence par un spectrometre de type COBAS FARA II, ont permis Vautomatisation de 
1'analyse des radicaux peroxyls et alcoxyles (Cao, 1995 ; Cao, 1997) 
Les Molimles antiradicalaires d'orisine naturelle 
Oassifieation des composes polvohenoliques (Bravo. 1997) 
Les composes phenoliques sont les antioxydants d'origine dont on etudie actuellement le plus les 
proprietes antiradicalaires. Ces composes constituent une famille de composes chimiques tres importante puisque 
comportant plus de 8000 composes. En fonction de leur structure, cette famille de composes peut etre divisee en 
u n e  d i z a i n e  d e  c l a s s e s  ( a n n e x e  1 ) :  
• composes en C6 dont les phenols simples et les benzoquinones 
• composes en Cf,-C-i dont les acides phenoliques et les aldehydes 
• composes en C6-C; dont les acides phenylacetiques et les acetophenones 
• compos6s en C6-C3 dont les acides hydroxycinnamiques, les phenylpropenes et les coumarines 
* composes en Ce-C4 dont les naftoquinones 
• composes en C6-C,-C6 dont les xanthones 
• composes en C6-C2-C6 dont les stilbenes et les anthraquinones 
• composes en C6-C3-C6 dont les flavonoides 
• composes en (C6-C3)2 dont les lignanes 
• composes en (C6-C3)n dont les lignines 
Parmi ces differentes classes, la classe des flavonoides est de loin la plus importante; comportant a elle 
seule pres de 5000 composes. Cette classe est elle-meme subdivisee en un certain nombre de sous-classes : les 
chalcones, les dihydrochalcones, les aurones, les flavones, les flavonols, les dihydroflavonols. les flavanones, les 
flavandiols ou leucoanthocyanidines, les anthocyanidines, les isoflavonoides, les biflavonoides et les tannins ou 
proanthocyanidines.(^»»exe 2). 
LocaUsation des eomooses polvphenoliaues (Potterat. 1997) 
Ces composes phenoliques sont pour la plupart issus de fleurs, de graines, de feuilles de plantes 
(Costantim, 1994; Bahorum, 1996). Citons a titre d'exemple les phenylpropanoides issus de Pedicularis 
(Wang, 1996) ou de Cistariche Deserticola (.'Xiong; 1996), les anthocyanines (flavonoides) issues des fruits 
rouges (Wang, 1997), la fraxetine (coumarine) issue de Fraxinus ormis, le linalool (phenol) du eitron/Saieh, 
1998), le genistein (isoflavone) des prunes, .... I. Duke s'est employe a repertorier la provenance de toutes ces 
molecules antioxydantes ; sa base de donnees est accessible sur Internet fhttp://www.ars-griii.gov/dukeA. 
Les proprietes antiradicalaires des catechines (tannins) du the (Wiseman, 1997, Takako, 1998) et des 
flavonoides du vin (Sato, 1996; Fauconmau, 1997; SoUas, 1997; Baldi, 1997) sont parmi les sujets de 
recherche les plus largement abordes. Des etudes ont par ailleurs montre le fort pouvoir antiradicaiaire developpe 
par certaines plantes comme Propolis (Volpert, 1993 ;Pascual, 1994), comme Mallotus (Li, 1995), comme 
Ginkgo-Billoha (Maitra, 1995), comme Fonger Millet (Sripriya, 1996), comme le sarrazin (Prybvlski R, 1998). 
Un artide montre le pouvoir antiradicalaire de plus d'une centaine de plantes (Kim, 1997). D'autres articles ont 
mis en evidence la presence de ces antiradicalaires dans des plantes (Pratt, 1992; Okuda, 1994). II reste 
difftcile de faire un bilan complet de ces 8000 composes, d'autant que l'on continue a decouvrir soit des 
nouvelles molecules. soit des proprietes antiradicalaires chez d'autres molecules 
D'autres molecules d'origine naturelle ont egalement des proprietes antiradicalaires (Potterat, 1997). 
Citons par exemple les terpenes (mais cette activite antiradicalaire est souvent due a la presence de groupements 
phenoiiques ou quinoniques), de meme pour quelques derives amide comme 1'avenanthramide (issue de 
Vavoine; Avena sativa) ou la cirsiumamide (issue de Cirsium brevicaule). Notons par ailleurs qu'un certain 
nombre de molecules sont issues d'algues; par exemple des terpenoides issus de Fugi marina (Foti, 1994; 
Morimitsu, 1997). 
Promiitis antiradicalaires des commsis phinoliaues 
De nombreux articles, et depuis deja une dizaine d'annees, ont mis en evidence le fait que certains 
composes phenoliques puissent capturer des radicaux libres comme le radicai superoxide (Robak, 1988 ; Yuting, 
1990; Montesinos, 1991; Sichel, 1991, Zhou, 1991; Kitagawa, 1992 ; Paya, 1993 ; Tsujimoto, 1993), comme 
le radical hydroxyl (Hussain, 1987; Chimi, 1991; Capeile, 1992) , comme le radical peroxyl (Chimi, 1991; 
Terao, 1993 ; Dinis, 1994), comme le radical alkoxyl (Hors 1990) ou plus recemment comme le radical nitrite 
oxyde (Van Hacker 1995 ; Hiramoto, 1997; Sreejan, 1997). 
Ces eomposes phenoliques interviennent lors de 1'oxydation des lipides en donnant un atome 
d'hydrogene aux radicaux libres selon les reactions (Mathiesen, 1996) 
ROO° + PPH —• ROOH + PP° 
RO° + PPH —• ROH + PP° 
De plus les radicaux phenoxyl issus de ces reactions agissent egalement sur les radicaux libres : 
ROO° + PP° —• ROOPP 
RO° + PP° —• ROPP 
Les fonctions importantes des flavonoides 
Issues de Bors 1990 
Les proprietes antiradicalaires ont egalement ete etudiees par rapport a l'inhibition de la produetion des 
radieaux libres. Ainsi Cao a prouve que la double liaison en 2-3 et la presence de groupement hydroxyl en 5 et 7 
ameliorent egalement 1'inhibition de la xanthine oxydase par les flavonoides (Cao, 1998). Notons que les 
flavonoides captant le radica! superoxyde n'inhibent pas forcement la xanthine oxydase; par exemple la 
baiceline inhibe la xanthine oxvdase mais est sans efTet sur le radical superoxyde. Les deux modes d'action ne 
sont donc pas lies. D'autre part, la stracture des composes phenoliques a son importance en ce qui concerne 
1'inhibition de la 5-lipoxygenase et de la prostaglandine H synthase (Alanko, 1999). 
Effets Drooxvdants des commsis vMnolimes 
Dans certaines conditions, des composes polyphenoliques dont les proprietes antiradicalaires sont 
pourtant reconnues perdent toutes capacites antioxydantes et favorisent au contraire la production de radicaux 
libres (Cao, 1997). Ainsi, en presence de Cu2+, des tlavonoides comme la quercetine et la myrcetine augmentent 
la quantite de radical hydroxyl °OH ou de radical peroxvl ROO°. Par ailleurs ces proprietes prooxydantes sont 
egalement fonction de la structure des composes; en effet Feffet prooxydant developpe par les flavones est 
beaucoup plus important que celui developpe par les flavanones; demontrant la 1'importance de la conjugaison 
entre les cycles A et B. Notons que le Cu2+ etant pour grande partie chelate dans 1'organisme, 1'effet prooxydant 
est en fait assez peu a craindre in vivo. 
Conclusion 
En resume, les eomposes phenoliques sont de puissants antiradicalaires d"origine 
vegetale. Ils agissent soit par capture des radicaux libres, soit par inhibition des enzymes 
catalysant la synthese des radicaux libres. Ils peuvent inhiber egalement la production de 
radicaux libres issus d'une intoxication au fer par chelation du fer. Ces modes d'action 
antiradicalaires varient selon le compose phenolique considere. Actuellement, chaque 
compose phenolique decouvert est quasi-systematiquement teste pour ces proprietes 
antiradiealaires. 
Depuis une dizaine d'annees, un nouvel axe de recherche a ete developpe : 1'etude 
des relations entre les proprietes antiradicalaires et la structure de ces composes. Ainsi, a 
ete mise en evidence 1'importance d'un certain nombre de fonctions chimiques, et ceci tant 
au niveau de la capture des radicaux libres qu'au niveau de Vinhibition des enzymes. 
Enfin, tout comme la vitamine E, les composes phenoliques s'averent posseder des 
proprietes prooxydantes sous certaines conditions. Toute utilisation medicale necessite de 
Hen connaltre ces proprietes prooxydantes ; un axe de recherche important pour les annees 
a venir. 
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